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東京医科大学免疫・アレルギー研究会
二
会
世話人
特別講演
時平成8年11月19日（火）
　　午後5：15～7：45
場東京医科大学病院
　　本館6階　臨床講堂
　　東京薬科大学　岡　振太郎
　　「軟骨破壊の分子機構とその治療薬」
　　東京薬科大学学長　第1生化学教室
　　　　　　　　　　　　森　　陽　教授
　　1．　マウス接触性皮膚炎に及ぼす柴朴成分の
　　　　　抑制効果
（東京薬大・臨床薬理）鷹野理、大島新司、谷r汗津
　　　　　　　　　　本間真人、岡　希太郎
（東京医大・内科第三）新妻知行、林徹
【目的】柴朴湯の薬効薬理作用を解明するため、柴田湯
投与後のヒト血中及び尿中より検出される化合物につい
て、マウスのピクリルクロライド誘発接触性皮膚炎に対
する効果を検討した。
【方法】ピクリルクロライドを用い、マウス耳介に接触
性皮膚炎を誘発し、誘発前後の耳介の厚さから腫脹度を
求めた。柴朴湯及び被検化合物（リクイリチゲニン、ダ
ビディゲニン、メディカルピン、グリチルレチン酸、パ
イカレイン、オウゴごン、マグノロール）ユ00mg／kg
を、誘発直前及び誘発16時問後に経口投与した。
【結果及び考察】柴竃湯投与群で誘発2時間及び24時間
後に、メデマカルピン、グリチルレチン酸、パイカレイ
ン、マグノロール投与群で誘発24時間後に、腫脹度の
有意な抑制効果が認められた。この抑制効果は可逆的で
あった。今何の結果から、これらの化合物が柴朴湯の抗
アレルギー作用の発現に関与していると考えられる。
〔特別講演〕
軟骨破壊の分子機構とその治療薬の開発
東京薬科大学　森　　陽
RA関節病変を最も特徴ずけるのは慢性増殖性滑膜炎で
ある。臨床上は関節軟骨・軟骨下多の破壊を特徴とした
関節炎を主体としており、全身性の疾患である。関節破
壊の中でも軟骨破壊は特に重要で最終的には関節の機能
障害に導く。軟骨破壊に至る過程は極めて複雑で未解決
の問題が多い。関節軟骨は軟骨細胞と細胞外マトリック
スからなりその主成分はH型コラーゲンとアグリカンで、
その他VID（X［型コラーゲン、デコリン、バイグリカン、
フィブロネクチン、フィプロモジュリン、などが微量存
在している。これらの分解にはマトリックスメタロブロ
テア一具、システインプロテアーゼ、セリンプロテアー
ゼが関与する。
今回は軟骨破壊の分子機構について特にマトリックスメ
タロブロテアーゼの活性化、その活性調節、加齢による
サイトカインとMMP産生の解析結果，非ステロイト二二
炎症薬投与におけるMMPとプロスタグランジン生成の
関連など演者の研究室で得られたデータを紹介すると共
に最近開発途上にある治療薬についても解説する。
2． サイトカイン誘導能を指標としたBRM剤
の免疫薬理学的評価
東京薬大・薬・第一微生物
平田　尚人，大野　尚仁，安達禎之，
斎田　真弓，績　あい子，橋本　知恵，
宿前利郎
　BRM剤の作用発現にはサイトカインネットワーク
の修飾力二連している．sch　izop　hy皿an（SPG）は（1→
3）一β一D－glucanであり，水撃夜中では3重ラセン構造
をとり，アルカリ処理により1重ラセン構造（SFG－
O恥に変化する．我々はこの高次構造の変化により
様々な生物活性が変化することをマウスの系を用いて
報告してきた．本発表ではヒト培轡朋包および健常人
末梢血白血球を用いてSPGの高次構造とサイトカイ
ン誘導能の関係をRT一・P（］：R法およびバイオアッセイ法
により解析した．S】K3く）H刺激は，分化させたU－937，
THP－1，および健常人末梢血より得られた単核球分画
（PBMC）のサイトカイン誘導能を著しく高めた．一方
で，多核白血球分画（PMN），およびV㎞in　Aで好中
球様細胞に分化させたHL，60のサイトカイン誘導能
はSIG刺激で：増強された．七一ヒのことからSPGの高
次構造は免疫薬理活性と密接に関わっており，細胞種
により高次構造要求性も異なる可能性のあることが示
唆された．
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